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【 摘要 】 背景 血尿 酸 (SUA) 升 高 导致 的 高 尿酸 血 症 (HUA) 已 被 证 实 是 慢性 肾脏 病 (CKD ) 发 生发 展 的 独 
立 危险 因素 ， 但 国内 关于 老年 人 SUA 水 平 与 CKD 发 生发 展 关联 的 队列 研究 较 少 。 目 的 ”探讨 中 国 长 寿 地 区 老年 人 基 
线 SUA 水 平 及 其 变化 与 慢性 肾脏 病 ( CKD ) 发 病 风险 及 评估 的 肾 小 球 滤 过 率 (eGFR ) 变化 关联 。 方法 ”基于 中 国 老 
年 健康 影响 因素 跟踪 调查 ( CLHLS ) 子 队列 一 一 老年 健康 生物 标志 物 队 列 研究 (HABCS ) ， 选 取 2012 一 2014 年 接受 
健康 体检 并 采集 生物 医学 指标 的 老年 人 为 研究 对 象 ， 收 集 基 线 及 随访 期 老年 人 年 龄 、 性 别 、 血 压 、 血 脂 、 血 糖 等 生物 
医学 指标 。 采 用 Cox 比例 风险 回归 模型 分 析 不 同 SUA 水 平 与 CKD 发 病 风险 关联 ; 采用 Spearman 秩 相 关 和 广义 线性 模 
型 分 别 分 析 老 年 人 基线 SUA 水 平 与 基线 eGFR 的 相关 性 及 老年 人 SUA 水 平 变 化 与 eGFR 变化 的 相关 性 。 结 果 ” 共 纳入 
研究 对 象 981 例 ， 中 位 年 龄 79 (70, 88) 岁 ，HUA 患 病 率 为 6.896 (67/081) ， 累 积 随访 2 029 人 年 ， 中 位 随访 2.05 
年 ，CKD 新 发 病例 共 179 例 ， 随 访 期 间 CKD 累积 发 病 率 为 18.2% (9596CI (15.996, 20.896) ] ， 发 病 密度 88.22/1 000 
人 年 [95%C1 (76.24/1 000 人 年 ，101.41/1 000 人 年 ) ] 。 以 SUA 四 分 位 数 分 组 为 因 变量 的 Cox 比例 风险 回归 模型 分 
析 结 果 显 示 ， 与 基线 SUA 最 低 四 分 位 数组 (01) 相 比 ， 最 高 分 位 数组 (QA) 老年 人 CKD 发 病 风险 的 HR 值 为 2.08 
(9596CI (1.27, 3.41) ，P=0.004 ] 。 以 SUA 水 平 为 因 变 量 的 Cox 比例 风险 回归 模型 分 析 结 果 显 示 ， 基 线 SUA 水 
平 每 升 高 10 umoyL， 老 年 人 CKD 发 病 风 险 增加 496 [95%CI (2%, 7%) ，P<0.001]。 以 是 否 患 HUA 为 因 变 量 
的 Cox 比例 风险 回归 模型 分 析 结 果 显 示 ， 与 基线 未 患 HUA 老年 人 相 比 ， 患 HUA 老年 人 CKD 发 病 风险 增加 ，HR 
值 为 2.00[95%C1 (1.20, 3:24) , P=0.007) 。 老 年 人 基线 SUA 中 位 数 为 270.60 (223.10, 325.90) molL， 基 
线 eGFR 中 位 数 为 84.07 (73.08, 98.38) ml*min !* (1.73 m^) ^, Spearman 秩 相关 分 析 结 果 显 示 ， 二 者 呈 负 相关 
(Cr=-0.363，P<0.001) 。 广 义 线性 模型 分 析 结 果 显 示 ， 老 年 人 基线 SUA 水 平 每 升 高 10 umoyL， 基 线 eGFR 下 降 
0.897 ml*min '* (1.73 m) " ( P«0.001) 。 本 研究 随访 期 间 老 年 人 ASUA 中 位 数 为 -3.55 (-40.60, 31.90) pmol/L, 
A eGFR 中 位 数 为 3.49( -8.13, 15.89 ) ml*min !* ( 1.73 m ) !, Spearman 秩 相关 分 析 结 果 显 示 , 二 者 呈 负 相关 (~=-0.355， 
P«0.001) 。 广 义 线性 模型 分 析 结 果 显 示 ， 随 访 期 间 老年 人 SUA 水 平 每 升 高 10 AmolL， 伴 随 老 年 人 eGFR FK 1.027 
ml*min'* (1.73 m?) ~ (P«0.001) 。 结 论 老年 人 SUA 水 平 升 高 与 新 发 CKD 风险 增加 及 eGFR 的 降低 相关 。 
【关键 词 】 慢性 肾脏 病 ; 高 尿酸 血 症 ; 肾 小 球 滤 过 率 ; 老年 人 ; 队列 研究 
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[ Abstract ] 


be an independent risk factor for the development and progression of chronic kidney disease ( CKD ) . However, there are few 


Background  Hyperuricemia ( HUA ) caused by elevated serum uric acid ( SUA ) has been shown to 


cohort studies on the correlation of SUA level with the development and progression of CKD in the elderly of China. Objective 
To explore the association of baseline SUA level and its changes with the risk of chronic kidney disease ( CKD ) and estimated 
glomerular filtration rate ( eGFR ) in the elderly in longevity areas of China. Methods Based on the Healthy Aging and 
Biomarkers Cohort Study ( HABCS ) , a sub cohort of the Chinese Longitudinal Healthy Longevity Survey ( CLHLS ) , the 
older adults who received physical examination and with biomedical indicators collected from 2012 to 2014 were selected as the 
study subjects. The age, gender, blood pressure, blood lipids, blood glucose and other biomedical indicators were collected 
at baseline and follow-up period. Cox proportional hazards regression model was used to analyze the association of different SUA 
levels with the risk of CKD. Spearman rank correlation and generalized linear model analysis were used to analyze the association 
between baseline SUA level and baseline eGFR level and the linear correlation between changes in SUA level and eGFR changes 
in the elderly, respectively. Results A total of 981 subjects were included in the study, with the median age of 79 ( 70, 88) 
years, the prevalence of HUA of 6.896 ( 67/081) , the cumulative follow-up of 2 029 person-years and the median follow-up of 
2.05 years, including 179 new cases of CKD, the cumulative incidence of CKD during the follow-up was 18.296 (.9596CI ( 15.996, 
20.896) ] , and the incidence density was 88.22/1 000 person-years ( 9596CI ( 76.24/1 000 person-years, 101.41/1 000 
person-years ) ) . Cox proportional hazards regression analysis with SUA quartile grouping as the independent variable showed 
that compared with the lowest quartile group of baseline SUA level ( Q1 ) , the HR value for the risk of CKD in the highest 
quartile group of baseline SUA level ( Q4) was 2.08 ( 9596CI ( 1.27, 3.41) , P-0.004 ] . Cox proportional hazards regression 
analysis with SUA level as the independent variable showed that, for every 10 u mol/L increase in baseline SUA level, the risk of 
CKD in the elderly increased by 496 ( 9596CI (296, 796) ，P<0.001 . Cox proportional hazards regression analysis with HUA 
as the independent variable showed an increased risk of CKD in elderly with HUA compared to those without HUA with the HR 
value of 2.00 ( 9596CI ( 1.20, 3.24) , P=0.007 ] . The median baseline SUA was 270.60 ( 223.10, 325.90) jq mol/L, the 
median baseline eGFR was 84.07 ( 73.08, 98.38) ml*min !* ( 1.73 m?) ”in the elderly. Spearman rank correlation analysis 
showed a negative correlation between the above two ( r,2-0.363, P«0.001 ) . The results of generalized linear model analysis 
showed that for every 10 p mol/L increase in baseline SUA level, the baseline eGFR decreased by 0.897 ml*min* ( 73m?) ' 
( P«0.001 ). The median change of SUA level was -3.55( -40.60,31.90 ) p mol/L and the median change of eGFR was 3.49( -8.13, 
15.89) ml*min '* ( 1.73 m^) ~ in the elderly during the follow-up period of this study, and Spearman rank correlation analysis 
showed a negative correlation between the above two ( r,2-0.355, P«0.001 ) . The results of the generalized linear model analysis 
showed that for every 10 pu mol/L increase in SUA level in the elderly during the follow-up period, eGFR decreased by 1.027 
ml*min* (1.73 m^) ~ in the elderly ( P«0.001) . Conclusion | Elevated SUA level in the elderly is associated with an 
increased risk of CKD and a declined eGFR in China. 
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慢性 肾脏 病 ( chronic kidney disease，CKD ) 已 成 
为 全 球 范 围 内 威胁 健康 的 重要 公共 卫生 问题 。 我 国 18 
岁 以 上 成 人 CKD 患 病 率 接近 10.8%， 患 病人 数 约 有 


表明 ， 降 尿酸 治疗 在 延缓 CKD 进展 中 已 获得 一 定 的 临 
床 益处 ” 。 然 而 ， 仍 有 研究 显示 SUA 水 平 升 高 与 CKD 
风险 关联 不 一 致 " "i 。 以 往 研 究 都 是 基于 成 年 人 资料 


1.19 亿 ， 而 人 群 知晓 率 却 只 有 12.596 。65 岁 以 上 老 
年 人 已 成 为 终 未 期 肾病 患者 中 增长 最 快 、 人 数 最 多 的 
AGSEUOC 。 且 随 着 我 国人 口 老龄 化 程度 加 剧 ， 由 高 血 
压 、 糖 尿 病 及 超重 /肥胖 等 一 系列 慢性 病 高 发 导致 的 
CKD 发 病 率 呈 逐年 上 升 趋势 。 因 此 ， 早 发 现 和 早 干预 
CKD 潜在 危险 因素 对 预防 及 延缓 老年 人 CKD 进展 及 减 
少 其 并 发 症 发 生 至 关 重 要 。 血 尿酸 (SUA) EEZ 
酸 代谢 的 产物 ， 约 2/3 的 SUA A'S EHRE o SUA 水 
平 升 高 导致 的 高 尿酸 血 症 (HUA) 已 被 证 实 是 CKD 发 
生发 展 的 独立 危险 因素 "于 ; 。 有 研究 显示 ，SUA 水 平 
每 升 高 1 mg/dl, CKD 发 病 风险 增加 19% 5 1 。 也 有 证 据 


分 析 SUA 水 平 与 CKD 风险 关联 ， 目 前 国内 关于 老年 人 
SUA 水 平 与 CKD 发 生发 展 相关 的 队列 研究 较 少 。 因此 ， 
本 研究 基于 中 国 老年 健康 影响 因素 跟踪 调查 ( CLHLS ) 
子 队 列 一 一 老年 健康 生物 标志 物 队列 研究 (HABCS ) ， 
分 析 中 国 长 寿 地 区 老年 人 基线 不 同 SUA 水 平 及 其 变 
化 与 CKD 发 病 风险 及 估算 的 肾 小 球 滤 过 率 (estimated 
glomerular filtration rate, eGFR ) 变化 情况 的 关联 ， 以 期 
为 我 国 老年 人 CKD 防 控 管理 提供 科学 依据 。 

1 对 象 与 方法 

11 研究 对 象 2021 年 12 月 一 2022 年 5 月 ， 选取 
CLHLS 子 队 列 一 一 HABCS 中 接受 健康 体检 并 采集 生物 
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医学 指标 的 老年 人 为 研究 对 象 。 此 队列 分 别 在 2009、 

2012, 2014 年 对 8 个 健康 长 寿 地 区 (包括 山东 省 烟台 
i 莱州 市 、 河 南 省 商 夺 市 夏 吧 县、 湖北 省 研 门 市 钟祥 
市 、 湖 南 省 怀化 市 麻 阳 县 、 广 东 省 佛山 市 三 水 区 、 广 
西 桂林 市 永福 县 、 海 南 省 澄 迈 县 和 江苏 省 如 东 市 ) 的 
> 65 岁 老 年 人 进行 健康 体检 ， 采 集 及 提取 血 常规 、 尿 
常规 及 血浆 生化 等 生物 医学 指标 。 由 于 2009 年 典型 调 
查 中 并 未 采集 老年 人 尿 微量 白 蛋白 (Uab) A ER LIT 
(Ucr) ， 未 能 计算 尿 微量 白 蛋 白 肌 醒 比值 ( ACR ) ， 

因此 本 研究 将 基线 调查 定 为 2012 年 的 典型 调查 。 纳 入 
标准 : (1) 基线 SUA 值 完 整 ; (2 ) ERIMI (Scr) 
值 完整 ，(3) 基线 Ualb 及 Ucr 值 完整 。 排 除 标准 : 

(1) 基线 eGFR«60 ml*min"* (1.73m) ^; (2) 基线 
ACR = 30 mg/g; (3) 有 慢性 肾炎 病史 ; (4) 失 访 。 

最 终 981 名 老年 人 纳入 队列 研究 。 本 研究 已 获得 天 津 医 
科大 学 总 医院 伦理 委员 会 伦理 审批 ( 审批 号 : IRB2022- 
WZ-118) 。 

12 数据 收集 (1) 一般 资料 : 通过 HABCS 数据 库 
收集 老年 人 的 人 口 学 特征 ( 年龄、 性 别 ) 、 健 康 状况 和 
患 病状 况 ( 包括 高 血压 、 糖 尿 病 、 肾 脏 疾 病 及 HUA 病史 )。 
(2) 体格 检查 数据 : 包括 BMI、 腰 围 、 小 腿 围 、 收 缩 
JE (SBP) 及 和 舒张 压 (DBP) 。 (3) 生物 医学 指标 : 收 
集 包 括 空 腹 血 糖 (FBG ) 、 糖 化 血清 蛋白 (GSP) 、 总 
胆固醇 (TC ) 、 三 酰 甘油 (TG ) 、 高 密度 脂 蛋 白 胆 固 
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组 、SUA 水 平 〈 连 续 变量 ) 及 是 否 患 HUA 为 自 变 量 ， 
以 CKD 发 病 为 因 变 量 ， 采 用 Cox 比例 风险 回归 模型 分 
析 老 年 人 基线 SUA 水 平 与 CKD 发 病 风 险 关 联 ; 以 SUA 
四 分 位 数组 中 值 进 行 趋势 性 检验 。 采 用 Spearman 秩 相 
关 分 别 分 析 老 年 人 基线 SUA 水 平 与 基线 eGFR 的 相关 
性 及 老年 人 SUA 水平 变 化 (ASUA= 基线 SUA- 随访 
期 SUA) 5 eGFR 变化 ( AeGFR= 基线 eGFR- 随访 期 
eGFR ) 的 相关 性 ; 采用 广义 线性 模型 分 别 分 析 老 年 人 
基线 SUA 与 基线 eGFR 的 关联 及 SUA 水 平 变 化 与 eGFR 
变化 关联 。 所 有 检验 均 为 双 侧 检验 ， 以 P<0.05 为 差异 
有 统计 学 意义 。 
2 结果 
2.1 研究 对 象 基 线 特征 ” 共 纳 入 研究 对 象 981 名 ， 其 中 
男 548 名 (55.9% ) ， 中 位 年 龄 79 (70, 88) 岁 。HUA 
患 病 率 为 6.8% (67/081) ; 其 中 男性 HUA 患 病 率 为 7.8% 
(43/548) ， 女 性 HUA 患 病 率 为 5.3% (24/433 ) ， 两 
者 比较 ， 差 异 无 统计 学 意义 ( X =2.018，P=0.155 ) 。 
累积 随访 2 029 人 年 ， 中 位 随访 2.05 ^E. C 范围 1.0~4.0 
年 ) , CKD 新 发 病例 共 179 例 ， 随 访 期 间 CKD 累积 
发 病 率 为 18.2% (9596CI (15.996, 20.8%) ] ， 发 病 
密度 为 88.22/1 000 人 年 [95%CI (76.24/1 000 人 年 ， 
101.41/1 000 人 年 ) ] 。 
基线 时 不 同 SUA 水 平 老年 人 的 性 别 、BMLI、 腰 

E /EREE. SBP, GSP, TG, hs-CRP, VD, WBC, 


醇 (HDL-C) 、 低 密度 脂 蛋 白 胆固醇 (LDL-C ) 、 超 人 敏 
C 反应 蛋白 (hs-CRP ) 、 超 氧化 物 卜 化 酶 (SOD ) 、 维 
生 素 Ds( VD; )、 白 细胞 计数 ( WBC )、 红 细胞 计数 ( RBC )、 
血小板 计数 (PLT). RRA (BUN) 、Scr、UAIb、 
Ucr、ACR、SUA、 尿 蛋白 。 

L3 定义 和 诊断 SUA 水 平分 类 标准 : (1) 根据 基 
线 SUA 水 平 进 行 四 分 位 数 分 组 ，01 为 <223 u mol/L, 
Q2 为 223-270 pmol/L, Q3 为 271-325 p. mol/L, Q4 
Jy z 326 p mol/L,. (2) 将 基线 SUA 水 平 男性 2420 
p. mol/L 或 女性 360 ji mol/L, 或 有 HUA 病史 定义 为 
HUA”?! 参照 2017 4E. (ETEB d. AWAD 
治 指南 》 和 美国 肯 脏 病 基 金 会 “肾脏 病 预 后 质量 倡议 ”， 
CKD 的 诊断 标准 为 eGFR<60 ml*min (1.73 m°) 7 
或 ACR = 30 mg/g 或 基于 医学 记录 新 发 诊断 为 CKD 
者 [13-14] 。 采 用 适 于 中 国人 和 群 的 CKD-EPI ( chronic 
kidney disease epidemiology collaboration) 公式 计算 
eGFR ^P! 。 本 研究 终点 事件 为 CKD 的 发 生 。 

14 统计 学 方法 “应 用 Stata 13.0 软件 进行 统计 分 析 。 
非 正 态 分 布 的 计量 资料 以 中 位 数 ( 上 四 分 位 数 ， 下 四 
分 位 数 ) (M (Ps, P5) ) 表示， 多 组 间 比 较 采 用 
Kruskal-Wallis H y 39$; 分 类 变量 以 频数 和 构成 比 表 
示 ， 组 间 比 较 采 用 x 检验。 分 别 以 SUA 四 分 位 数 分 


PLT, Ser, Ucr, ASUA, AeGFR 及 新 发 CKD 占 比 比较 ， 
差异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ， 见 表 1。 

2.2 老年 人 不 同 SUA 水 平 与 CKD 发 病 风 险 的 Cox 比例 
风险 回归 模型 分 析 模型 1 以 是 否 患 CKD 为 因 变 量 CR 
值 : 否 =0， 是 =1) ， 分 别 以 SUA 四 分 位 数 分 组 CR 
值 : Ql=1, Q2=2, Q3=3, Q4=4) 、SUA 水 平 ( 赋值 : 
原 值 纳入 ) 及 是 否 串 HUA ( 赋值: 否 =0， 是 =1 ) 为 自 
变量 ， 进 行 Cox 比例 风险 回归 模型 分 析 ; 模型 2 在 模型 
1 基础 上 调整 年 龄 ( 赋值 : 连续 变量 ) 、 性 别 ( 赋值 : 
男 =1, 女 =2) 、BMI (WE: 原 值 纳入 ) 、 腰 围 ( 赋 
(E: 原 值 纳 入 ) 、 小 腿 围 〈 赋 值 : 原 值 纳 入 ) ; 模型 3 
在 模型 2 基础 上 调整 SBP ( 赋值 : 原 值 纳入 ) DBP (IR 
值 : 原 值 纳 入 ) 、FBG ( 赋值， 原 值 纳 入 ) ~ GSP CHR 
值 : 原 值 纳入 ) 、TC ( 赋值 : 原 值 纳入 ) 、TG ( 赋值 
原 值 纳入 ) 、HDL-C (赋值 : 原 值 纳 入 ) ~ LDL-C (W 
值 : 原 值 纳入 ) 、hs-CRP ( 赋值 : 原 值 纳入 ) 、SOD 
(赋值 : 原 值 纳入 ) . VD, (赋值 : 原 值 纳 和 人 ) 、WBC 
( 赋值: 原 值 纳入 ) 、RBC ( 赋值 : 原 值 纳入 ) PLT 
( 赋值: 原 值 纳 入 ) 及 BUN ( 赋值 : 原 值 纳入 ) ; 模 
型 4 在 模型 3 基础 上 调整 高 血压 病史 ( 赋值: 否 =0， 
是 =1) 及 糖尿 病 病史 ( 否 =0， 是 =1) 。 以 SUA 四 分 
位 数 分 组 为 因 变量 的 Cox 比例 风险 回归 模型 分 析 结 
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R1 基线 时 不 同 SUA 水 平 老年 人 基本 特征 比较 
Table1 Comparison of basic characteristics of older adults with different SUA levels at baseline 
Q1 245 80 (71, 90) 79 (3224) 20.73 (18.67, 23.01) 80 (72, 85) 30 (27, 33) 
Q2 245 78 (70, 90) 130 ( 53.06 ) 21.41 ( 19.15, 23.83) 80 (74, 88) 30 (26, 33) 
Q3 246 79 (71, 88) 151 (61.38) 22.14 ( 19.84, 24.30) 82 (76, 89) 31 (28, 35) 
Q4 245 78 (71, 86) 188 ( 76.73) 22.15 (19.71, 25.65) 83 (76, 91) 32 (29, 35) 
H Cx^) fü 1.60 102.53" 30.38 2427 34.90 
P fü 0.660 «0.001 «0.001 «0.001 «0.001 
E SBP ( M ( P, DBP (M ( P, FBG [M (Px, GSP [M (Ps, P5) , TC (M (Pas TG (M (P5, 
SUA 水 平 P.) PCI P4), mmHg] — P4) , mmol/L) mmol/L ) P.) , mmol/L] — P5) , mmol/L] 
Q1 130 (120, 150) 80 (73, 90) 4.42 (3.85, 497) 230.4 (213.2, 247.5) 4.20 (3.60, 4.94) 0.76 (0.58, 1.05) 
Q2 135 (120, 148) 80 (73, 90) 4.32 (3.70, 4.88) 232.2 (216.9, 245.7) 4.26 (3.68, 493) 0.78 (0.56, 1.09) 
Q3 140 (128, 154) 80 (73, 90) 4.39 (3.60, 5.12) 236.7 (219.6, 252.9) 4.30 (3.80, 5.08) 0.86 (0.60, 1.21) 
Q4 138 (126, 150) 80 (74, 90) 4.50 (3.74, 5.21) 235.8 (217.7, 257.4) 4.38 (3.76, 5.00) 1.02 (0.68, 1.41) 
H Cx^) fi 10.32 0.47 2.72 11.16 3.93 34.84 
P (ü 0.016 0.926 0.437 0.011 0.270 «0.001 
sUA x — HDL-C [M (Pa, LDL-C (M (Ps, hs-CRP (M (P, SOD(M (Ps, P3), VD, CM CP, P5) , WBC (M (Ps, 
P4) , mmol/L] P4) , mmol/L] Pas) , mg/L] IU/ml J ng/ml ] P4), 107L) 
Q1 1.26 (1.06, 1.49) 2.51 (2.03, 2.99) 0.60 (0.26, 1.49) 56.94 (51.26, 61.84) 33.30 (25.77, 4603) 4.7 (4.0, 5.8) 
Q2 1.28 (1.05, 1.53) 2.56 (2.02, 3.02) 0.66 (0.33, 1.78) 57.61 (52.93, 61.83) — 40.70 (28.81, 50.70) 5.2 (4.3, 63) 
Q3 1.26 (1.05, 1.53) 2.56 (2.14, 3.11) 0.69 (0.35, 1.59) 56.27 (50.11, 61.26) 44.46 (3244, 58.60) 5.4 (4.6, 6.5) 
Q4 1.22 (1.03, 1.47) 2.50 (2.06, 3.07) 1.07 (0.52, 2.24) 56.13 (51.59, 60.19) 48.96 (36.32, 61.69) 5.5 (4.6, 6.8) 
H( x’) fü 2.49 2.08 23.16 6.00 72.82 36.25 
P {Ë 0.477 0.557 <0.001 0.112 <0.001 <0.001 
SUA 水 平 “RBC (M (Pas, PLT (M (Pas, BUN (M (Pas, Ser (M (Pas, — UAIb CM (Pas, Ucr (M (Ps, P4) , 
P4) , 107/L ] P4) , 107L] P4) , mmol/L) P5) , pmol/L) Pas) , mg/L] u mol/L J 
Q1 4.5 (4.0, 5.2) 222 (159, 290) 617(5.15, 7.21) 62 (55, 69) 1.57 (0.35, 6.83) 82.06 ( 55.38, 120.49 ) 
Q2 4.4 (4.0, 5.3) 213 (163, 277) 613(527, 7.39) 68 (61, 76) 1.69 (0.31, 635) 107.25 (63.95, 145.87 ) 
Q3 4.4 (4.0, 5.0) 192 (150, 246) 6.42(5.17, 7.31) 75 (68, 83) 1.82 (0.19, 625) 115.24 (75.91, 152.77 ) 
Q4 4.4 (4.0, 5.0) 178 (130, 230) 6.39(5.39, 7.52) 83 (74, 94) 2.88 (045, 7.78) 114.59 (75.26, 156.54 ) 
H Cx^) fü 2.04 47.25 2.59 289.94 2.61 37.06 
P fü 0.565 <0.001 0.460 <0.001 0.456 <0.001 
SUA XY ACR [M (Ps, ASUA (M (Ps, P5) , AcGFR CM CP. Prs) f 高 血压 糖尿 病 CKD 
P4) , mg/g) p. mol/L ] ml*min'* (1.73m) ] (4 (9) ) C (9) ). C C0) ] 
Q1 2.98 (0.50, 7.81) -28.15 ( -58.15, -2.80 ) 8.75 (-3.02, 20.36) 53 (21.68) | 5(204) | 40(1633) 
Q2 1.93 (0.28, 7.10) — -10.85 ( 50.20, 20.90) 8.22 (—5.53, 19.18) 49(2016) 4(1.64)  37(15.10) 
Q3 1.72 (0.23, 5.76) 455 (-37.85, 35.50) -0.18 ( -8.62，11.26 ) 66 (26.94)  5(205) 42 (17.07) 
Q4 2.12 (0.35, 6.69) 32.50 ( -6.90，79.40 ) -2.35 (-12.18, 825) 69 (2840)  7(2.8) 60 (24.49) 
H Cx^) fü 3.74 161.66 58.71 9.44* 0.94" 78.86" 
P {Ë 0.292 <0.001 <0.001 0.208 0.988 0.031 
ik: SUA= 血尿 酸 ，SBP= 收缩 压 ，DBP= 和 舒张 压 ，FBC= 空腹 血糖 ，GSP= 糖化 血清 蛋白 ，TC= 总 胆固醇 ，TG= 三 酰 甘油 ，HDL-C= 高 密度 脂 


蛋白 胆固醇 ，LDL-C= 低 密度 脂 蛋 


红细胞 计数 ，PLT= 


酸 变化 ，AeGFR= fh 


小 板 计 数 ，BUN= 


白 胆 固 醇 ，hs-CRP= 超 敏 C- 


尿素 气 ，Scr= 血 肌 酷 ，UAIlb= 


= 326 pmol/L; * zy. x? 值 。 


算 的 肾 小 球 滤 过 率 变 化 ，CKD= 慢性 肾 


脏 


尿 微 量 白 和 蛋白 


反应 蛋白，SOD= 超 氧 化 物 歧化 酶 ，VD3= 维生素 D, WBC- 白细胞 计数 ，RBC 
, Ucr= 尿 肌 五，ACR= 
病 ; 01 为 <223 pmol/L, Q2 为 223~270 mmol/L, Q3 X 271-325 pmol/L，0Q04 为 


intct E ER JUST 


FEE, ASUA- 


尿 
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显示 ， 与 基线 SUA 最 低 四 分 位 数组 COT) 相 比 ， 最 高 
分 位 数组 (QA) 老年 人 CKD 发 病 风险 的 HR 值 为 2.08 
(95%CI (1.27, 3.41) ，P=0.004] ; H © ÉRE j 
(P4, 20.003) 。 以 SUA 水 平 为 因 变 量 的 Cox 比例 风 
险 回 归 分 析 模 型 结果 显示 ， 基 线 SUA 水 平 每 升 高 10 
p. mol/L, 老年 人 CKD 发 病 风 险 增加 4% [ 95%CI ( 296, 
7%) ，P<0.001]。 以 是 否 患 HUA 为 因 变 量 的 Cox 比 
例 风 险 回归 模型 分 析 结 果 显 示 ， 与 基线 未 患 HUA 老年 
人 相 比 , 患 HUA 老年 人 CKD 发 病 风 险 增 加 , HR (8.2 2.00 
(9596CI (1.20, 3.24) ，P=0.007 ]， 见 表 2。 

2.5 老年 人 基线 SUA 与 基线 eGFR 关联 分 析 ”老年 人 
基线 SUA 中 位 数 为 270.60 (223.10, 325.90) pmol/L, 
基线 eGFR 中 位 数 为 84.07 (73.08, 98.38) ml*min* 
(1.73 m) ^ Spearman 秩 相 关 分 析 结 果 显 示 ， 二 者 呈 
负 相 关 (r=-0.363, P<0.001) 。 以 老年 人 基线 eGFR 
OWE: MEWA ) WASE, 基线 SUA 为 自 变 量 CHR 
(H: 原 值 纳入 ) ， 多 因素 (模型 1~ 模型 4 的 变量 调整 
及 其 赋值 同 2.2 ) 广义 线性 模型 分 析 结 果 显 示 ， 老 年 人 
基线 SUA 水 平 每 升 高 10 p. mol/L, 34 eGFR 下 降 0.897 
ml*min 。(1.73m ) ' (P«0.001) ， 见 表 3, 
2.4 老年 人 SUA 水 平 变化 与 eGFR 变化 关联 分 析 本 
研究 随访 期 间 老 年 人 ASUA 中 位 数 为 -3.55 ( -40.60, 
31.90) p mol/L, AeGFR 中 位 数 为 3.49 ( -8.13, 
15.89) ml*min* (1.73 m$) ^, Spearman fX 4H X 2; Br 
结果 显示 ， 二 者 明 负 相关 (x=-0.355，P<0.001 ) . LI 
老年 人 AeGFR 为 因 变 量 ( 赋值， 原 值 纳入 ) ，ASUA 
为 自 变 量 ( 赋值， 原 值 纳入 ) ， 经 多 因素 ( 模型 1~ 模 
型 4 的 变量 调整 及 其 赋值 同 2.2 ) 的 广义 线性 模型 分 析 
结果 显示 , 随访 期 间 老年 人 SUA 水 平 每 升 高 10 u mol/L, 
伴随 老年 人 eCFR 下 降 1.027 mlemin'* (1.73 m?) " 
(P<0.001 ) ， 见 表 4。 
3 讨论 

本 研究 基于 CLHLS 子 队 列 一 一 HABCS， 探 讨 中 
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长 寿 地 区 老年 人 基线 SUA 水 平 及 其 变化 与 CKD 发 病 
风险 及 eGFR 变化 的 关联 ， 结 果 发 现 随 着 老年 人 基线 
SUA 水 平 的 升 高 及 患 HUA 时 ，CKD 发 病 风 险 增加 ， 且 
eGFR 变化 随 SUA 的 升 高 而 降低 。 

本 人 研究 结果 显示 ， 老 年 人 基线 SUA 水 平 最 高 四 分 
位 数组 ( 三 326 p mol/L) CKD 发 病 风 险 是 最 低 四 分 位 
数组 的 2.08 倍 [95%C1 (1.27, 3.431) ] ， 且 基线 SUA 
水 平 每 升 高 10 molL， 老 年 人 CKD 发 病 风 险 增加 4% 

[95%CI (2%, 7%) ] ， 研 究 结果 以 往 研 究 发 现 相 一 
gp Ue LAI 等 1' 中 通过 随访 追踪 425 名 70 岁 以 上 老 
年 人 CKD 及 肾 功能 变化 情况 发 现 ， 基 线 老 年 人 SUA 水 
平 最 高 四 分 位 数组 (> 6.5 mg/dl ) 发 生 CKD 的 风险 是 
最 低 四 分 位 数组 的 6.79 fi$ (9596CI (3.45, 13.75) ] o 
WU 等 '"14 年 随访 4 546 名 志愿 者 ， 结 果 发 现 SUA 水 
平 最 高 四 分 位 数组 (>5.1 mg/dl ) 发 生 CKD 的 风险 是 
最 低 四 分 位 数组 的 2.73 倍 [95%CI (1.65, 4.50) ] 。 
STORHAUG 45 /*! 基于 Tromsø 队列 评估 总 人 和 群 血尿 
酸 与 GFR 的 变化 关联 ， 随 访 13 年 后 的 研究 发 现 ， 基 
线 SUA 水 平 每 升 高 1 mg/dl， 肾 功能 不 全 风险 增加 16% 

(9596CI (496, 2996) ] 。 

本 人 研究 结果 发 现 ， 老 年 人 基线 SUA 水 平 与 老年 人 
基线 eGFR 水 平 呈 负 相 关 ， 且 随访 期 间 老 年 人 SUA 水 平 
每 升 高 10 pmol/L, Bt; 4 年 期 间 伴 随 老 年 人 eGFR 下 
KÆ 1.03 ml* min! * (1.73 m° )™ (95%CI ( 1.23 ml*min '* 

(1.73 m^) ^, -0.83 ml*min * (1.73 m) !) J 。 
LAI 45 '*! 发 现 随访 3 年 期 间 老年 人 基线 SUA 水 平 每 
升 高 1mg/dl，eGFR 降低 1.25 ml*min。 (1.73 m°) | 

(9596CI ( -1.83 ml*min !'* ( 1.73 m^) ', -0.67 
ml*min'* (1.72 m?) !) J o TSAI 等 1 1 研究 结果 显示 ， 
较 高 的 SUA 水 平 与 eGFR 显著 快速 下 降 和 较 高 的 肾 豪 
竭 风险 有 关 ， 基 线 SUA 水 平 每 升 高 1 mg/dl, its 
功能 衰竭 的 风险 增加 7%。YE 等 ' 也 发 现 SUA 水 平 
升 高 与 eGFR 降低 及 新 发 CKD 风险 增加 独立 相关 。 均 


表 2 老年 人 不 同 SUA 水 平 与 CKD 发 病 风 险 的 Cox 比例 风险 回归 分 析 


Table 2 Cox proportional hazard regression analysis of different SUA levels with the risk of CKD in the elderly 


自 变 量 模型 1 模型 2 模型 3 模型 4 
HR (95%C7 ) P fi HR (95%CI ) P {Ë HR (9596CI ) P (ii HR ( 9596CI ) P 值 
SUA 四 分 位 数 分 组 
Q2 0.95(0.61, 1.49) 0.826 1.18 (0.74, 1.89) 0.476  1.118(0.73, 1.92) 0.496 1.19(0.74, 1.94) 0.474 
Q3 1.16 (0.75, 1.79) 0.511 1.56 (0.98, 2.49) 0.060 1.33 (0.80, 1.20) 0.269 1.27 (0.76, 2.10) 0.362 
Q4 1.68 (1.13, 2.52) 0.011 2.53 (1.63, 3.93) <0.001 2.17 (1.33, 3.56) 0.002 2.08 (1.27, 3.41) 0.004 
P esi — 0.004 — «0.001 — 0.001 — 0.003 
SUA 水 平 ” 1.03 (1.001, 1.05) 0.003 1.05(1.03, 1.07) <0.001 1.04(1.02, 1.07) <0.001 1.04 (1.02, 1.07) <0.001 
是 否 患 HUA 
是 2.30 (1.48, 3.57) <0.001 2.20(1.38, 3.50) 0.001 2.00(1.22, 3.28) — 0.006 2.00(1.20, 3.24) 0.007 


注 :“ 连续 变量 ， 每 增加 10 pmol/L; 一 表示 无 此 项 内 容 。 
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表 3 老年 人 基线 SUA 对 基线 eGFR 水 平 影响 的 广义 线性 模型 分 析 


Table 3 Generalized liner model analysis of SUA level and eGFR in 


baseline in the elderly 
模型 b (9596CI ) SE Zfü P (ii 
模型 1 -0.848 (-0.996, -0.70) | 0.075 -11.29 «0.001 
模型 2 -1118(-1265, -0.970) | 0.075 -14.87 «0.001 
模型 3 -0.896 (1.048, -0.743) | 0.078 -11.52 «0.001 
模型 4 -0.897 (-1.050, -0.744) | 0.078 -11.52 . «0.001 


RA ZEA ASUA 对 AeGER 水 平 影响 的 广义 线性 模型 分 析 


Table 4 Generalized liner model analysis of changes in SUA level and 


changes in eGFR in the elderly 


模型 b (9596CI ) SE Z fü P 值 
模型 1 -1.211 (-1.404, -1.019) 0.098 -12.35 <0.001 
模型 2 -1.215 ( -1.412，-1.017) 0.101 -12.06 <0.001 
模型 3 -1.030 (-1.228, -0.832) 0.101 — -1022 <0.001 
模型 4 -1.027 ( -1.226，-0.828 ) 0.102 -10.11 <0.001 


与 本 研究 结果 相 一 致 。 

SUA 水 平 升 高 与 CKD 风险 增加 有 关 的 潜在 病理 学 
机 制 包 括 : (1) 肾脏 是 SUA 最 主要 的 排 汇 器官， 尿酸 
晶体 可 通过 在 肾脏 沉积 引起 直接 的 肾脏 毒性 ， 从 而 导致 
肾 功 能 降低 2204; (2) SUA 被 内 皮 细 胞 吸收 ， 通 过 抑 
制 一 氧化 氮 (NO ) 的 产生 和 加 速 其 降解 来 降低 NO 的 
水 平 ， 胞 质 和 血浆 黄 味 叭 氧化 酶 又 通过 产生 超 氧 化 物 来 
降低 NO 水 平 ， 因此，SUA 水 平 升 高 会 诱导 肾 内 氧化 应 
激 和 线粒体 功能 障碍 ， 导 致 内 皮 细 胞 、 平 滑 肌 细胞 、 肾 
小 管 细胞 受 损 ， 从 而 激活 肾 素 - 血管 紧张 素 系统 -2 21; 
(3) HUA 可 诱导 肾 小 球 前 血管 的 小 动脉 病变 ， 从 而 损 
害 传 人 小 动脉 的 自身 调节 反应 。 同 时 ， 血 小 板 粘 附 性 等 
血管 壁 增 厚 ， 血 流 变 紊乱 ， 可 引起 管 腔 闭塞 缺 血 。 肾 灌 
注 不 足 是 一 种 有 效 的 血管 活性 和 炎症 介质 刺激 ， 可 导致 
小 管 间 质 炎症 和 纤维 化 O H ， 最 终 肾 功能 下 降 。 

本 研究 仍 有 一 些 局 限 性 : 首先 ， 本 研究 纳入 老年 人 
群 样本 量 较 少 ， 可 能 会 减弱 SUA 水 平 与 CKD 风险 之 间 
的 因果 关系 ; 其 次 ， 本 研究 仅 采 用 一 次 Ser 和 和 蛋白 尿 指 
标的 测量 值 进行 分 析 ， 对 老年 人 中 CKD 真实 发 病状 况 
评估 存在 一 定 偏 傈 ; 最 后 , 本 研究 中 位 随访 时 间 2.05 年 ， 
相对 较 短 ， 未 能 观测 到 研究 人 群 终 末期 骨 病 等 事件 ， 研 
究 结 果 的 外 推 仍 需 更 长 随访 时 间 的 验证 。 因 此 ， 未 来 研 
究 将 拓宽 观测 的 终点 事件 ， 延 长 随访 时 间 继 续 关 注 老 年 
APEP CKD 的 发 病状 况 。 

综 上 所 述 ， 本 研究 发 现 中 国 长 寿 地 区 老年 人 基线 
SUA 水 平 升 高 及 患 HUA 时 会 增加 CKD 发 病 风 险 ， 且 老 
年 人 eGFR 会 随 SUA 水 平 的 升 高 而 降低 。 因 此 ， 需 定 
期 监测 老年 人 SUA 水 平 ， 及 早 采 取 干 预 措 施 控 制 SUA 
水 平 以 减缓 未 来 eGFR 下 降 的 趋势 ， 对 降低 老年 人 CKD 
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的 发 生发 展 有 重要 意义 。 

作者 贡献 : 张 鹏 负责 数据 的 整理 、 分 析 及 初稿 撰写 ; 
高 座 负 责 研 究 选 题 ， 对 文章 整体 负责 ; 杨 洪 喜 负责 数据 
分 析 ; 万 春晓 负责 文章 质量 控制 及 审 校 。 所 有 作者 确认 
了 论文 的 最 终 稿 。 
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